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实验发现大肠杆菌 K12 的 OMPs OmpT、OmpA、YhiU 和 LamB 具有
较高的免疫原性和自身免疫保护性。还有 FhuA、PhoE、OmpF、OmpN 和
YfiO 对 K12 也有较高的免疫保护性，其中 FhuA 对 K12 的抑菌率 高。我
们进一步发现 OmpT、OmpA、YhiU、LamB、FhuA 对大肠杆菌致病株 85-988 
O157：H7 和 EPEC O：55 有免疫保护性；FhuA、LamB 和 OmpT 对 88-2364 
O157： H7 和 O157：H7 EDL-933 有免疫保护性；YhiU 对 88-2364 O157：
H7 和 ETEC 1392 有免疫保护性。 
我们还发现铜绿假单胞菌的 OMPs OprF、OprG、OprL、PA3988、PA4661、
PA1495 和 PA5178，副溶血弧菌的 OMPs OmpW 和 VP1635 对铜绿假单胞菌、
嗜水气单胞菌都有免疫保护性；除了 PA3988，其它 8 个 OMPs 对荧光假单
胞菌都有免疫保护性；除了 PA4661 和 OprL，其它 7 个 OMPs 对副溶血弧

























































There exist many problems and shortcomings in current antibiotic method 
for the prevention and therapy against Gram-negative bacteria, however, the 
vaccine method is comparatively safe and effective which is promising to be 
wide developed. The outer membrane proteins (OMPs) of Gram-negative 
bacteria show good immunogenicities and cross-reactions among different 
species of bacteria. The research on OMPs as the candidates of vaccine has been 
the hot spot recently. 
Our study used the method of immuno-proteomics to screen and identify the 
immunogenic OMPs of E.coli K12 and the cross immunogenic OMPs of 
Pseudomonas aeruginosa with Aeromonas hydrophilas. After the procedure of 
gene cloning, recombinant expression, fusion protein purification, immunization 
and anti-serum preparation, we analyzed their abilities of self and cross 
immuno-protection by in vitro inhibition assay. That can be the reference of new 
candidates for high effective vaccines against Gram-negative bacteria.  
We discovered K12 OMPs OmpT, OmpA, YhiU and LamB showed good 
immunogenicities self-immuno-protection. Some other OMPs，such as FhuA, 
PhoE, OmpF, OmpN and YfiO also exhibited good abilities of 
immuno-protection against K12, while FhuA had the highest inhibition rate. The 
OMPs OmpT, OmpA, YhiU, LamB and FhuA showed immuno-protection 
abilities against pathogenic E.coli 85-988 O157：H7 and EPEC O：55; FhuA, 
LamB and OmpT can be immuno-protective against 88-2364 O157： H7 and 
EDL-933 O157：H7; YhiU can be immuno-protective against 88-2364 O157：
H7 and ETEC1392. 















PA3988, PA4661, PA1495 and PA5178, Vibrio parahaemolyticus OMPs OmpW 
and VP1635 showed abilities of immuno-protection against both Pseudomonas 
aeruginosa and Aeromonas hydrophila; they can be also immuno-protective 
against Pseudomonas fluorescence except PA3988; they can be 
immuno-protective against Vibrio parahaemolyticus except PA4661 and OprL; 
and except VP1635, they show abilities of immuno-protection against Vibrio 
fluvialis.  
Our research will be very useful and valuable to the development of cross 
multi effective vaccines against E.coli K12 and pathogenic serotypes or different 
species of Gram-negative bacteria. It can provide reference for research of new 
vaccines against other Gram-negative bacteria. 
 





































病原菌鼠疫杆菌（Yersinia pestis），其传染性强, 病死率高, 曾给人类造成
极大的危害[1]。 历史上曾有三次世界性大流行, 第 1 次在公元 6 世纪, 首
先发生在地中海附近地区, 流行几乎遍及所有国家, 持续 50 年, 死亡 1 亿
人口。第 2 次发生于 14 世纪, 蔓延了整个欧洲，当时称之为"黑死病", 波
及亚洲和非洲北部,死亡约 4000 万人。第 3次大流行期间, 流行于我国东北
各省、内蒙古、沿海等地, 死亡共达 10 万人[2]。  
又如已有 180 多年流行历史的烈性肠道传染病霍乱，是由霍乱弧菌
（Vibrio cholerae）引起的[3]。自 1817 年到 1923 年发生 6次古典型霍乱的大
流行，全世界死亡人数均超过千万。每次大流行都波及我国，第 6次大流行
















波及五大洲的 100 多个国家和地区，历时 30 多年仍未得到有效控制，给世
界生命和财产造成严重损失。并且，霍乱并没有随着卫生等生活环境的改善
而消失[4]，它的流行特点是爆发式的，开始在数个不同地点同时发生，迅速
传播流行可累及许多国家并持续多年。1992 年霍乱的第 8 次世界性大流行
中[5]，O139 霍乱弧菌引起的新型霍乱席卷印度和孟加拉国的某些地区，至
1993 年 4 月已报告十万余病人，也已波及包括我国的许多国家和地区。 
其它还有由奈瑟氏脑膜炎双球菌（Neisseria meningitidis）引起的流行




年代，美国 C 群脑膜炎球菌病（SCMD）爆发越来越频繁[7]，当地 SCMD 的发
病率每年维持在大约 0.5/10 万。 同样是革兰氏阴性菌的沙门氏菌属
Salmonella meningitis 也成为发展中国家的细菌性脑膜炎的 主要致病菌之
















































































    ①发热反应：内毒素作为外源性致热原（即热原质）作用于粒细胞和单
核细胞等，使之释放内源性致热原，引起发热。  
    ②糖代谢紊乱：先发生高血糖，转而为低血糖，大量糖元消耗，可能与
肾上腺素大量分泌有关。  




























































自1928年 Alexander Fleming 发现了第一种杀灭细菌的抗生素—青霉素, 













[19]，如 ticarcillin, carbenicillin, piperacillin 等十种以上的抗生素，但铜绿假单
胞菌对这些药物的抗性日益递增[20,21]。曾经有调查表明约有 16% 的铜绿假
单胞菌对上述 3 种或 3 种以上重要抗假单胞菌药物(amikacin, ceftazidime, 






















它机制如 PBP 分子或者外膜蛋白的转换也可以起到很重要的作用。 一些条
件苛求型的革兰氏阴性菌如流感嗜血杆菌（Haemophilus influenzae）或
Moraxella catarrhalis 对β -内酰胺抗生素的抗性不断增加，Moraxella 
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